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RESUMEN

Antecedentes: El esmolol es un antagonista adrenérgico B1 selectivo de accion corta
que cuenta con efecto analgésico intrinseco debido a la disminucion del metabolismo
hepatico de los farmacos anestésicos, extendiendo su efecto y reduciendo su tolerancia,
por lo que puede resultar benéfico para la reduccioén en el consumo de halogenados.
Objetivo: Evaluar el efecto de la adicion de 1mgkg” de esmolol intravenoso previa
induccion anestésica seguido de una infusion 250pg-kg”’-min” sobre los requerimientos
de sevoflurano durante la anestesia general en comparacion con placebo. Material y
métodos: Se realizo un estudio experimental, prospectivo, longitudinal, comparativo y
cegado en el periodo comprendido de mayo a junio de 2012, en un grupo de 32
pacientes de la institucion que cumplian con los criterios de inclusion. Los pacientes
fueron aleatorizados a dos grupos de estudio para recibir esmolol (grupo problema) o
solucion salina (grupo control) intravenosa 30 segundos antes de la induccidon. Se
evalud el consumo de halogenado y la respuesta hemodinamica. Para el analisis de
variables, se realizo estadistica descriptiva e inferencial mediante el test chi cuadrado y
t de Student segtin fue el caso. Un valor de p<0.05 fue significativo. La informacion se
proceso en el software SPSS version 20.0 Resultados: El consumo de sevoflurano
disminuyo el 26.55% en el grupo problema, con cambios hemodinadmicos significativos
y favorables para el paciente. Conclusion: La adicion de Imgkg' de esmolol
intravenoso previa induccién anestésica seguido de una infusion 250pgkg’ min™
disminuye los requerimientos de sevoflurano en pacientes sometidos a cirugia en

comparacion con placebo.

Palabras clave: Esmolol, anestesia general, sevoflurano.



ABSTRACT

Background: Esmolol is a selective B1 adrenergic antagonist action short has intrinsic
analgesic effect due to decreased hepatic metabolism of anesthetic drugs, extending its
effects and decreasing their tolerance, so it may be beneficial for the reduction
in halogenated consumption. Objective: To evaluate the effect of adding 1 mg'kg" of
intravenous esmolol before induction of anesthesia followed by an infusion 250 pg-kg
"min' on sevoflurane requirements during general anesthesia compared with
placebo. Material and Methods: We performed an experimental study, prospective,
longitudinal, comparative, and blinded in the period from May to June 2012, a group of
32 patients of the facility that met the inclusion criteria. Patients were randomized to
two study groups to receive esmolol (problem group) or saline (control group)
intravenously 30 seconds before induction. We evaluated the use of halogenated and
hemodynamic response. For the analysis of variables, descriptive and inferential
statistics performed by chi-square test and Student t test as was the case. A p<0.05 value
was significant. The information was processed in SPSS version 20.0 Results:
Sevoflurane consumption decreased 26.55% in the problem group, with significant
hemodynamic changes. Conclusion: The addition of 1 mg'kg” of intravenous esmolol

before induction of anesthesia followed by an infusion 250 pgkg'min” decreases

sevoflurane requirements in patients undergoing surgery compared with placebo.

Keywords: Esmolol, anesthesia, sevoflurane.



ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Uno de los conceptos fundamentales en el manejo anestésico es minimizar los efectos
indeseables de las drogas anestésicas con la administracion de la minima dosis necesaria
para lograr el efecto buscado (1).

De aqui que durante la anestesia general en la que se utilizan halogenados como el
sevoflurano y desflurano entre otros, los cuales tienen como efectos secundarios:
depresion cardiovascular y depresion respiratoria, se busca entonces afiadir
coadyuvantes como opioides de corta accidon, anestésicos locales, a-2 agonistas entre
otros para minimizar la concentracion de estos anestésicos volatiles (1, 2).

Desde este fundamento se inicia el estudio de nuevos coadyuvantes como los beta
bloqueadores adrenérgicos, los cuales inicialmente tuvieron inclusiéon en la cirugia
cardiovascular. Sin embargo, se observéd que disminuian los efectos hemodinamicos a la
induccion anestésica, intubacion endotraqueal, requerimientos de halogenados, asi como
dosis de opioides en el transanestésico y postanestésico. (1, 3-6)

Se observo principalmente que la frecuencia cardiaca y el indice biespectral (BIS)
después de la intubacion traqueal bajo 1 CAM (concentracion alveolar minima) de
sevoflurano disminuian con la administracion concomitante de antagonistas [1
adrenérgicos de corta accion (3, 7, 8). Asi mismo, los antagonistas de los receptores
adrenérgicos han sido utilizados durante la cirugia con la intencién de atenuar la
respuesta al estrés y disminuir las alteraciones hemodindmicas perioperatorias no solo a
la induccidn anestésica e intubacion endotraqueal. (2, 6, 9, 10)

Ya es sabido que la concentracion alveolar minima (CAM) del isoflurano no se ve
afectado con el empleo concomitante de antagonistas 1, sin embargo, tanto el
sevoflurano como el desflurano parecen disminuir su concentracion al ser utilizados en

conjunto con antagonistas 1 adrenérgicos durante el proceso anestésico. (2, 6)



Ademas de ejercer estos efectos favorables, algunos antagonistas $1 adrenérgicos de
corta accion contribuyen a la disminucién de la dosis de anestésicos en general para
mantener una profundidad anestésica adecuada medida por el Indice biespectral y por
hallazgos electroencefalograficos (2, 3, 10).

En cuanto a los antagonistas 31 que han sido propuestos como coadyuvantes el esmolol
ha sido uno de los mas estudiados. Su empleo se asocia a hipotension y bradicardia
relativa comparada con un paciente en el que no se utiliza la infusion de esmolol con la
subsiguiente disminucion del sangrado transoperatorio en cirugias de cabeza y cuello.
(1)

En un estudio previo se demostrd que el esmolol reducia los requerimientos anestésicos
durante la anestesia balanceada, usando premedicacion con morfina y una técnica con
oxido nitroso (N,O) y propofol, en este estudio se observo que el esmolol no alteraba
los niveles séricos del propofol y que no tenia un efecto directo sobre su distribucién
(12).

En un estudio realizado por Ye Moon y colaboradores encontraron que en un grupo de
54 pacientes femeninas sometidas a cirugia ginecologica tipo laparoscopica a las cuales
se les administraba un bolo de esmolol de 0.5 pgkg' seguido de una infusion de
esmolol de 50 pg-kg ' min™ este disminuia el consumo de sevoflurano en un 18.2%, con
menores efectos secundarios de dicho halogenado, ademas de la recuperacion favorable
del paciente en la unidad de cuidados post anestésicos.

El esmolol es un antagonista 1 selectivo de corta accion, con una vida media de 9
minutos con un rango de accion de 4 a 16 minutos y una velocidad de aclaramiento de
285 mlemin’'+kg” (13, 14). La vida media To es de aproximadamente 2 minutos.

Administrado en bolo, su inicio de accion ocurre en 2 minutos, el 90% de la accion B-



bloqueadora ocurre a los 5 minutos y la recuperacion completa del efecto se observara a
los 18 a 30 minutos posteriores a finalizada la infusion.

La degradacion del esmolol estd dada por las esterasas del citosol de los eritrocitos hacia
un metabolito dcido y metanol. El metabolito acido tiene una potencia 1500 veces
menor y es eliminado por via renal (13).

Por ello el esmolol es utilizado en situaciones que requieran bloqueo adrenérgico de
corta duracion, durante la intubacién endotraqueal y durante el estimulo del estrés
quirargico.

Uno de los principales efectos adversos de este fArmaco es la hipotension, observada
hasta en un 50% de los casos, la cual es dependiente de dosis que exceden los 250
ng-kg'-min” y en pacientes con hipotension arterial basal antes de la infusion (13, 14).
No se conoce el mecanismo de accion exacta por el cual disminuye la concentracion
alveolar minima y los requerimientos de opioides al utilizar esmolol durante el
procedimiento anestésico. Sin embargo, los autores lo han atribuido a un efecto
analgésico intrinseco del esmolol debido a la disminucion del metabolismo hepatico de
los opioides, extension del efecto analgésico y reduccion de la tolerancia de los mismos
(15, 16).

Otra caracteristica del esmolol es que tiene una solubilidad baja en lipidos por lo que
no cruza la barrera hematoencefalica en cantidades significativas (5). Entonces se
plantea que la accion del esmolol la efectia mediante el bloqueo beta adrenérgico del
tronco cerebral, disminuyendo el trafico de afluencia neuronal en el sistema nervioso
central (1, 9).

Otra explicacion ha sido planteada por estudios de resonancia magnética en donde se
demostrd que el hipocampo desempefia un papel nociceptivo relacionado con el estrés a

través de la secrecion de noradrenalina, y antagonismo de receptores n-metil-D-



aspartato, un proceso que se veria mermado por la regulacion antagénica de voltaje al
bloquear los canales de Ca® a este nivel, los cuales a su vez estimularian proteinas
inhibidoras GABA de la membrana celular. La regulacion de estos canales controla la
liberacion de neurotransmisores causando un efecto antinociceptivo y reduciendo los
requerimientos anestésicos (1, 9). De esta forma, el bloqueo de estos receptores
disminuyen la activacion adrenérgica del proceso nociceptivo, lo que resulta en la
atenuacion de la intensidad del dolor percibido (9).

En un estudio de Collard y colaboradores, se observd que habia  diferencia
estadisticamente significativa en la disminucidn de los requerimientos de opioides en la
unidad de cuidados posanestésicos (UCPA) en el grupo de pacientes en los que se uso
esmolol durante el procedimiento anestésico, con respecto al grupo que se utilizo
opioides; asi mismo, la presencia de ndusea y vomito fue significativamente menor (9).
Zeng y colaboradores analizaron que una infusion de esmolol administrada durante la
tiroidectomia disminuia el tiempo de recuperacion anestésica, frecuencia cardiaca y
variabilidad en el BIS durante la intubacion y extubacion traqueal con propofol, aunque
no se comprob6 que el hecho de administrar esmolol disminuyera los requerimientos de
propofol durante el mantenimiento anestésico. (17, 18)

El esmolol es un medicamento cardioselectivo antagonista de los receptores beta-
adrenérgicos tipo 1, con una vida ultra corta que se ha propuesto como una alternativa
al manejo concomitante de los opioides y halogenados durante el proceso anestésico.

La administraciéon de medicacion coadyuvante durante los procedimientos anestésicos-
quirargicos ha sido uno de los avances en las tultimas décadas en el area de
anestesiologia. Entre esta medicacion se contempla a los antagonista B1 selectivo, ya
que ademads de observarse mayor estabilidad hemodindmica durante los procedimientos,

también disminuye el consumo de la medicacion anestésica; dado el caso de una



prolongacién de la analgesia dada por opioides y un menor consumo de gas anestésico
como es el Sevofluorane, lo cual conlleva también a la disminucién en sus efectos
adversos como son: depresion respiratoria e hipotension.

Actualmente no existe en nuestro medio estudios a nivel nacional, que aborden el efecto
de aditivos intravenosos antagonista B1 selectivo del tipo del esmolol como una
estrategia anestésica para disminuir los requerimientos de halogenado en el
perioperatorio ni tampoco existen en el contexto de los efectos benéficos del mismo en
la cirugia en general, como son disminucion de la respuesta adrenérgica al momento de
la laringoscopia, disminucion del consumo de opiodes intraoperatorios, disminucioén de
los efectos secundarios cardiovasculares de los halogenados y mejoramiento de la
analgesia post quirurgica.

Por otro lado la contencién de los costos se ha incorporado enfaticamente en el cuidado
de la salud en el mundo. Esta tendencia se refleja en la reiterada relevancia que se
presenta en el calculo del consumo y los costos de farmacos empleados para proveer
una anestesia. De ahi que, se surgiera como ya se menciono el empleo de aditivos o
coadyuvantes para disminuir los requerimientos de los anestésicos, todo esto basado en
un analisis sistematico donde se considere: la forma de administrar los anestésicos, la
calidad del cuidado del paciente y el impacto de diferentes farmacos en los resultados
finales, entre otros.

Los farmacos anestésicos son costosos; y estos pueden alcanzar hasta el 5% de las
compras de productos farmacéuticos y el 2.5% de las compras de un hospital (19). Asi,
los anestésicos constituyen un costo directo, que aunado a su empleo de forma no
regulada pueden ocasionar efectos secundarios (retardo en el despertar, nausea, vomito

e insatisfaccion del paciente) que se traduce en incremento de los costos (indirectos).
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MATERIAL Y METODOS:

Con la aprobacion del Comité Local de Ensefianza, Investigaciéon y Bioética del
Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro Médico Nacional
“La Raza”, y con el consentimiento informado de los pacientes, se realizo durante el
periodo comprendido de 1 de mayo al 30 de junio de 2012, en un grupo de 32 pacientes
de la institucién un estudio experimental, prospectivo, longitudinal, comparativo y
cegado para evaluar el efecto que tiene la adicién de 1 mg'kg™ de esmolol intravenoso
previa inducciéon anestésica seguido de una infusion 250 pgkg''min” sobre los
requerimientos de sevoflurano en pacientes sometidos a cirugia en comparacién con
placebo. La poblaciéon de estudio comprendié pacientes sometidos a cirugia bajo
anestesia general con sevoflurano, género masculino o femenino, con edades
comprendidas entre 18 y 60 afios, aquellos con un riesgo anestésico—quirurgico ASA I-
ITI, sin uso de medicacion hipndtica o beta bloqueadores de forma crénica. Se
excluyeron aquellos pacientes con alguna contraindicacion para la administracion de los
agentes (sevoflurano/esmolol), asi como también a aquellos que no proporcionaron el
consentimiento. El criterio de eliminacion fue una complicacion en la técnica
anestésico-quirurgica que motivo la suspension de alguno de los farmacos, una falla en
el registro de las variables, o bien, aquellos pacientes que por circunstancias imprevistas
llegaron a requerir una dosis diferente de cualesquiera de los agentes para su
procedimiento. De acuerdo a la programacion quirurgica, el dia previo a la cirugia se
identificaron aquellos pacientes que cumplan con los criterios de inclusion y se les
invito a participar en el estudio y de aceptar se recabo el consentimiento informado
(Anexo 2). A su llegada a quir6fano se les monitoreo la presion arterial no invasiva
(PANI), frecuencia cardiaca (FC), electrocardiografia continua (ECG) y saturacion de

oxigeno (SPO,) con un equipo multiparametro. Se les instalo una canula nasal para la
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administracion de oxigeno suplementario a un flujo de 2 I'min™. Posteriormente los
pacientes fueron aleatorizados a cada uno de los dos grupos, mediante técnica de
nameros aleatorios. El grupo I, recibié un bolo de esmolol de 1 mgkg™ seguido de una
infusién de 250 pgkg''min” (grupo problema) y el grupo II, recibié solucién salina
normal (grupo control). La dosis de esmolol fue elegida en base al estudio de Johansen
y colaboradores (12). La solucion segln el caso, fue preparada por un miembro del
servicio de anestesiologia, diferente de quien registrd los resultados del estudio, quien
adicion6 2.5 gr de esmolol a 240 ml de solucion fisiologica al 0.9% (Grupo I) o bien el
volumen equivalente en mililitros de solucion fisiologica al 0.9% (Grupo II). Todos los
investigadores excepto el designado para dispensar el farmaco de estudio fueron ciegos
con respecto al grupo que perteneci6 cada paciente. Posteriormente, un sensor de indice
biespectral (BIS Sensor) fue colocado en la frente del paciente. 30 seg. antes de la
induccion anestésica se administrd el bolo de esmolol o salino segin la aleatorizacion
correspondiente. La anestesia fue inducida por via intravenosa con propofol 2 mg-kg™,
fentanil 5 pg-kg” y cisatracurio 0.2mg'kg” . El mantenimiento anestésico se llevo a cabo
con sevoflurano, fentanil 0.08 pg'Kg''min™ y cisatracurio 3 pug-Kg ' min™' para obtener
valores de Indice Biespectral entre 40-50. La ventilacién mecanica se ajusto en funcién
del CO, teleespirado y del intercambio de gases. Acto seguido a los pacientes del grupo
I se les administro una infusion continua de esmolol a una velocidad de 250 pgkg
min™ mientras que al grupo II se le administrara una infusion continua equivalente de

solucion salina al 0.9% durante todo el transcurso de la operacion (Figura 1y 2).
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La tension arterial sistolica (TAS), la tension arterial diastolica (TAD), la tension
arterial media (TAM), la frecuencia cardiaca (FC) y el indice biespectral (BIS) se
registraron en forma continua hasta finalizado el evento. En caso de hipotension (TAS <
90 mmHg y/o TAM < 60mmHg) se administro efedrina 10 mg en bolos cada minuto
hasta alcanzar una recuperacion y 0.5 mg de atropina intravenosa en caso de
bradicardia. Al finalizar la cirugia se contabilizo el consumo de halogenado reportado
por el analizador de gases y se establecid la relacion por kilogramo de peso corporal y
por hora de anestesia.

Se realizo estadistica descriptiva, utilizando medidas de tendencia central y dispersion.
Para variables cuantitativas con distribucion normal se obtuvo media aritmética y
desviacion estandar y para cualitativas nominales tazas de razones y proporciones. Para
la estadistica inferencial, las comparaciones se realizaron con el test chi cuadrado en el
caso de variables cualitativas y con t de Student para dos muestras independientes en las
variables cuantitativas paramétricas. En todos los casos un valor de p < 0.05 fue
considerado estadisticamente significativo. La informacion se proceso con el software
SPSS (SPSS, inc. Chicago, IL, USA) version 20.0

Los resultados se presentaron en tablas y graficas.

RESULTADOS

Un total de 32 pacientes fueron incluidos en el estudio y se distribuyeron en forma
aleatoria en 2 grupos, el grupo I (n=16) recibio 1 mg-kg'1 de esmolol intravenoso previa
induccién anestésica seguido de una infusion 250 pgkg' min™ (grupo problema) y el
grupo II (n=16) recibi6 solucion salina al 0.9% (grupo control), quedaron incluidos
pacientes de 27 a 56 afios con un promedio de 39.58 afios, un peso de 56 a 98 kg con un
promedio de 62.83 kg, una talla de 154 a 178 cm con un promedio de 160 cm, un indice

de masa corporal (IMC) de 23.62 a 31.01 kg'm” con un promedio de 23.44 kg-m?’, 20
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pacientes fueron del género masculino y 16 del género femenino y el estado fisico
constituyo 6 (18.75%) para el I, 12 (33.33%) para el Il y 18 (47.92%) para el III segiin
la ASA. La distribucion de los pacientes en cada grupo fue homogénea ya que no
existieron diferencias estadisticamente significativas entre las caracteristicas de cada

grupo (Cuadro 1).

Grupo 1 Grupo II
Variahle (n=16) (n=16) P

Edad (arfios) 3817 =408 4000 £ 552 0.0732
Peso (kg) 64.05 =568 G201 =482 0.0593
Talla {cm) 161+ 205 163 £3.05 0.0639
IMC (kg'm®) 2473=1.10 2365+ 0809 0.0841
zénero (MTE) 87 11/5 0.0527
ASA (TIDIILTV) 2/5/9/0 41790 0.0728
IMC: Indice de masa corporal, ASA: American Societv Anesthesiologist.

Cuadro I Caracteristicas demograficas.

Las cirugias realizadas se resumen en el cuadro 2 y se esquematizan en la grafica 1 y
fueron los siguientes: Urologica en 18 pacientes (56.25%), vascular en 7 pacientes
(21.88%), general en 3 pacientes (9.37%), plastica y reconstructiva en 2 pacientes

(6.25%) y neurologica en 2 pacientes (6.25%).

Grupo I Grupo I
Cirugia (n=16) (n=16)

Pacientes 0% Pacientes %
Urologica 8 25.00 10 31.25
Wascular 4 12.50 3 037
(zeneral 1 3.12 2 6.25
Plastica v reconstructiva 1 3.12 1 3.12
Neurologica 2 6.25 0 0
Total 16 30.01 18 40.00

Cuadro 2. Tipos de cirugias.

15



Grafico 1. Tipos de cirugias

® Uroldgica
® Vascular
General
m Plastica v reconstructiva

m Neurologica

Se compararon las variables en condiciones basales entre ambos grupos, sin encontrarse
diferencias estadisticamente significativas (Cuadro 3). A su vez dichos valores fueron

comparados con los obtenidos antes de la induccion e intubacion endotraqueal.

Grupo 1 Grupo II
Variahle (n=16) (n=16)
FC {lpm) 7847+ 1236 77.23+£ 1520
TAS (mmHgZ) 122.01 £ 21.37 123.76 £ 19.06
TAD (mmHz) 7234+ 11.74 7113+ 1268
TAM (mmHg) BEEO 115 BEG7 = 1211
FC: Frecuencia cardiaca, TAS: Presion arterial sistolica,
TAD: Presion arterial diastolica, TAM: Presion arterial media.

Cuadro 3. Variahles en condicionss basales.

El tiempo de equilibrio promedio entre la concentracion de la fraccion inspirada y la
fraccion espirada de sevoflurano fue de 11.37 min. La concentracién alveolar minima
(CAM) del sevoflurano en nuestro estudio fue de 2.04 + 0.21 vv% en el grupo control y
1.50 = 0.06 vv% en el grupo problema. El consumo de sevoflurano en nuestro estudio
fue de 11.97 + 0.02 ml-hr' en el grupo control y 8.79 + 0.01 ml-hr' en el grupo

problema, con una disminucion significativa del 26.55% (Cuadro 4).
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Grupo I Grupo IT
Variable (n=16) (n=16)
Tiempo de equilibrio (min) 11.84 £ 2.68 10.9+3.52 0.0732
CAM (vvia) 1.50 £ 0.06 204 =021 0.0371%
Consumo de halogenado (ml-hrl) 7000 11.07 =002 0.0350¢

*; Significancia estadistica, CAM: Concentracion alveolar minima.

Cuadro 4. Consumne dz sevoflurano.

Los signos vitales evaluados en los cinco puntos en el tiempo designado (Ty;

inmediatamente después de llegar a la sala de operaciones, T,: inmediatamente después

de la induccion anestésica, T,: después de la intubacién endotraqueal, T;: histéresis y

T4: inmediatamente después de la extubacion, en ambos grupos mostraron diferencias

significativas (Cuadro 5-8).

FC (lpm)
Tiempo 1 I d
T; 78.47 = 12.36 7723+ 1529 0.542
T1 58851071 61.78 £7.32 0.048#
1> 62.77 = 13.04 88.81 + 1231 <0.001*
Ts 6091 = 12.83 86.00 = 13.52 =0.001*
T4 61.38 =12.24 87.50 = 11.56 <0.001*

inmediataments
mmediataments

de la extubacion.

despues de
despuss de
mntubacion endotraqueal, Ta

*; Significancia estadistica, FC: Frecuencia cardiaca, To:

llegar alasala de operaciones, T1:
la induccion anestésica, Ta: despuss de la
: histéresis v Ty inmediataments después

Cuadro 5. Frecuencia cardiaca.

La frecuencia cardiaca, la presion arterial sistdlica y la presion arterial media se

incrementaron de forma significativa en relacion a las cifras basales en el grupo control.

Mientras que las mismas variables disminuyeron de forma significativa en relacion a las

cifras basales en el grupo problema, posterior a la dosis de carga de esmolol.
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DISCUSION

La concentracion alveolar minima (CAM) de los halogenados ha proporcionado un
método fiable para comparar potencias clinicamente relevantes, interacciones
medicamentosas, y efectos secundarios de los anestésicos volatiles (2). La CAM del
sevoflurano en nuestro estudio fue de 2.04 + 0.21, este valor fue similar a lo
previamente publicados por Moon y colaboradores (1).

Debemos de considerar que un estado de equilibrio de las concentraciones anestésicas,
entre los alvéolos, la sangre y el cerebro, proporcionan una estimacion fiable de la
CAM, sin embargo las interacciones con otros medicamentos la pueden alterar de forma
significativa. Asi, el esmolol ha sido utilizado con éxito para simpaticolisis
perioperatoria reduciendo la necesidad de anestésicos endovenosos y volatiles (12). En
nuestro estudio la adicion de 1 mgkg' de esmolol intravenoso previa induccion
anestésica seguido de una infusion 250 pgkg''min” disminuyo un 26.55% los
requerimientos de sevoflurano, lo que coincide con los reportes de multiples autores a
nivel internacional.

Moon y colaboradores (1) administraron un bolo de 0.5 mg-kg™ de esmolol intravenoso
seguido de una infusion 30 },Lg-kg'l-min'1 que resulto en un decremento del 18.2% de las
concentraciones de sevoflurano, en pacientes sometidos a cirugia ginecoldgica
laparoscopica.

Johansen y colaboradores (12) encontraron que el grupo de pacientes que recibid
alfentanil a una concentracién objetivo de 50 ng'ml™" y un bolo de esmolol intravenoso
de 1 mgkg! seguido de una infusién continua de 250 pg-kg'‘min” disminuyo un 43%
la CAM del isoflurano, en este caso, los resultados obtenidos resultan notables ya que
en el caso del alfentanil, Jenstrup y colaboradores (21) encuentran requerimientos

analgésicos mediante infusion continua para un régimen Optimo con concentraciones

19



plasmaticas de 200 ng'ml™ lo que se traduciria en dosis sub optimas empleadas en el
estudio. Ademas, si consideramos la potencia del alfentanil, las dosis empleadas en este
estudio producirian una menor disociacion cinético-dindmica con escaso efecto clinico y
por tanto un mayor requerimiento de halogenado, que no se ve reflejado en el estudio y
pese a que no se midieron las concentraciones séricas de alfentanil en este experimento,
cabria la posibilidad de que el esmolol alterara directamente su distribucion, no obstante
se requeririan de por lo menos un aumento del doble en la concentracién plasmatica de
alfentanil empleada en el estudio para producir una reducciéon similar de la CAM de
isoflurano referida por los autores.

La tasa de perfusion de esmolol recomendada en la literatura internacional oscila de 30
a 250 pgkg''min”. En nuestro estudio empleamos la mayor tasa de perfusion
recomendada, lo que mostr6 una potencia adecuada para detectar una diferencia
clinicamente significativa entre ambos grupos, asi grandes dosis de esmolol potenciaron
la reduccion de la CAM del sevoflurano (26.55% de reduccion en comparacion con
sevoflurano solo). Los resultados obtenidos proporcionan una medida aproximada de la
potencia pero no se puede utilizar para definir un mecanismo de interaccion. Por lo
tanto, el esmolol, y posiblemente otros antagonistas de los receptores -adrenérgicos,
pueden interactuar con los opidceos para reducir los requerimientos de halogenados
durante la histéresis.

Lee, Eger y colaboradores demostraron que los B-bloqueadores disminuyen su propio
metabolismo y el de otros farmacos mediante la reduccion en el flujo sanguineo
hepatico (15, 16), lo que podrian afectar a los farmacos con importante metabolismo
hepatico, tales como el fentanil. Lo que fundamenta su empleo en nuestro estudio.

Esta teoria es apoyada por los reportes de Stanley y colaboradores (20) quienes

documentan disminucién significativa de los requerimientos de sufentanil en pacientes
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que recibian tratamiento cronico con propranolol sometidos a cirugia de
revascularizaciéon miocardica. Sin embargo, el no medir el gasto cardiaco o el flujo
sanguineo hepatico nos limitan para confirmar la hipotesis. Por lo que sugerimos
examinar la capacidad de otros B-bloqueadores para producir este efecto de ahorro
anestésico, mediante el empleo de dispositivos queque nos permitan evaluar dichas
variables.

Nuestro resultado contrasta con lo descrito por Johansen y colaboradores (12), quien
inform6 que no hubo diferencias significativas en la frecuencia cardiaca y la presion
arterial media entre el grupo control y el grupo de esmolol, mientras que en nuestro las
variables hemodinamicas, mostraron diferencias después de la administracion del bolo
de esmolol, produciendo bradicardia e hipotension significativa, ademés de atenuar
significativamente la respuesta hemodindmica durante la intubacion, la histéresis y la

extubacion, lo que coincide con estudios anteriores (3, 4, 7, 8),

CONCLUSION

. .., -1 . .. .,

Podemos concluir que la adicién de 1 mg-kg™ de esmolol intravenoso previa induccion
- . . ., q e -1 4- . ..

anestésica seguido de una infusion 250 pg-kg™ -min”~ disminuye los requerimientos de

sevoflurano en pacientes sometidos a cirugia en comparacion con placebo.
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